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PENDAHULUAN 
 
A. LatarBelakang 
Anemia defisiensi besi (ADB) merupakan anemia yang paling sering 
dijumpai baik di klinik maupun di masyarakat. ADB sering terjadi apabila 
kekurangan zatbesi yang disebabkan pendarahan, malabsorps imakanan pada 
saluran pencernaan atau bisa juga karena penyakit infeksi pada lambung. 
(Hershkoet al., 2005). Penyakit ini mengenai lebih dari sepertiga penduduk 
dunia yang memberikan dampak kesehatan yang sangat merugikan serta 
dampak sosial yang cukup serius. Prevalensi ADB di Indonesia pada laki-laki 
16-50% dan 25-48% pada perempuan tidak hamil. Pada pensiunan pegawai 
negeri di Bali didapatkan prevalensi anemia dengan 36-61% disebabkan oleh 
karena defisiensi besi  (Baktaet al., 2006). Secara nasional, proporsi anemia 
penduduk ≥ 1 tahunadalah 21,7 %, pada balita 12-59 bulan adalah 28,1 %, 
dan ibu hamil sebesar 37,1 % (Depkes RI, 2013).  
Pada ADB ditemukan beberapa polimorfisme pada gen yang mengatur 
zat besi. Polimorfisme tersebut adalah ADB yang tidak responsif terhadap zat 
besi. Penyakit anemia tersebut terjadi karena adanya mutasi pada gen 
TMPRSS6 yang salah satu kerjanya mengkode enzimMatriptase-2 (Finberg, 
2009). Enzim ini berperan dalam meregulasi hepsidin dan juga merupakan 
regulator negatif dari ekspresi hepsidin. Hepsidin sendiri merupakan suatu zat 
yang penting untuk homeostatisbesi. Studi yang dilakukan Du et al (2008)  
2 
 
menunjukan bahwa ekspresi berlebihan dari enzim ini akan menekan aktivasi 
dari hepsidin. Apabila terjadi defisiensi atau mutasi dari matriptase-2 dapat 
menyebabkan hepsidin pada tubuh kadarnya sangat tinggi. Keadaan karena 
mutasi pada matriptase-2 ini salah satunya adalah ADB yang tidak responsif 
terhadap zat besi (Finberg et al., 2008). Ciri-ciri anemia defisiensibesi yang 
tidak responsif terhadap zatbesi ini yaitu, anemia mikro sitik hipokromik, 
saturasi transferin yang rendah, dan tingginya nilai hepsidin. Penyakit ini 
tidak bisa diobati dengan besi oral namun mengalami sedikit perbaikan 
dengan injeksi besi intravena (Falco et al., 2013).
 
Sampai saat ini masih terus dikembangkan terapi untuk mengatasi 
pasien dengan gejala ADB yang tidak responsif terhadap besi. Pada beberapa 
pasien besi oral tidak efektif untuk menyembuhkan anemia ini sehingga 
pasien harus mendapatkan besi injeksi secara intravena. Respon terhadap besi 
parenteral pada tiap pasien berbeda-beda, namun umumnya akan menaikan 
Hb secara progresive (Falco et al., 2013). Terapi yang saat ini dikembangkan 
untuk mengobati keadaan ini adalah antagonis hepsidin. Seperti yang 
dijelaskan Fung dan Nemeth (2013), intervensi khusus untuk menangani 
anemia ini sangat diperlukan, namun antagonis hepsidin bisa menjadi oba 
talternatif maupun obat eritopoetik yang aman. Salah satu cara menurunkan 
produksi hepsidin yaitu dengan menghambat atau menarget jalur regulasi 
hepsidin yang berhubungan dengan regulasi besi, melalui jalur inflamasi 
maupun jalur eritropoiesis,  atau dengan menarget mRNA hepsidin dengan 
terapi antigen. Selain hepsidin itu sendiri, bisa juga dengan menarget FPN 
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dengan berbagai cara. Cara lain untuk mempengaruhi ikatan hepsidin-
ferroportin misalnya dengan menghambat endositosis ferroportin-hepsidin 
atau stimulasi de novo produksi ferroportin serta mengganggu ikatan 
ferroportin-hepsidin (Fung dan Nemeth, 2013). 
Obat parenteral merupakan salah satu obat yang saat ini digunakan 
untuk terapi anemia tersebut, namun obat parenteral memiliki efek samping 
jangka panjang yang berbahaya. Bahaya obat tersebut salah satunya adalah 
muncunya stress oksidative yang dapat menimbulkan penyakit-penyakit yang 
lain. Salah satu terapi alternatif yang aman dan murah yaitu memanfaatka 
nobat-obatan dari tanaman herbal. Indonesia memiliki lebih dari 2000 
tanaman obat yang memiliki berbagai macam khasiat dan manfaat yang 
berbeda-beda. Data dari Departemen Farmasi Universitas Indonesia sampai 
saat ini telah menghimpun lebih dari 2000 fitokimia yang khasiat dan 
manfaatnya belum semuanya terpecahkan.  
Fitokimia tersebut nantinya ingin peneliti gunakan sebagai suatu 
kompetitor dengan hepsidin. Untuk mendapatkan data kuat ikat antara protein 
dengan suatu ligan, digunakan suatu prosedur yang disebut Molecular 
Docking. Molecular docking menyediakan informasi yang bermanfaat tentang 
reaksi obat dan reseptor dan tidak jarang digunakan untuk memprediksi 
aktivitas maupun affinitas dari suatu molekul (Vijeshet al., 2011). 
Berdasarkan Vijeshet al (2011), apabila didapatkan kuat ikat yang lebih 
tinggi dan kemampuan ligan menempati active site pada sekitar residu 
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tersebut lebih besar maka kemampuan fitokimia untuk menghambat 
teraktivasinya reseptor tersebut lebih besar.  
B. Perumusan Masalah 
Apakah dengan molecular docking bisa didapatkan fitokimia tanaman 
herbal Indonesia yang dapat mengantagonis hepsidin pada anemia defisiensi 
besi? 
 
C. TujuanPenelitian 
Dengan metode molecular docking akan didapatkan fitokimia tanaman 
herbal Indonesia sebagai antagonis hepsidin pada anemia defisiensi besi. 
 
D. Manfaat Penelitian 
1. Manfaat teoritis 
Penelitian ini diharapkan dapat bermanfaat untuk memberikan informasi 
tanaman herbal  dan menyediakan database (bank data) mengenai zataktif 
dari senyawa herbal Indonesia sebagai antagonis hepsidin yang dilihat 
secara molecular docking. 
2. Manfaat praktis 
Penelitian ini diharapkan dapat dipakai sebagai bahan acuan penelitian 
lebih lanjut secara in vitro. 
 
